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尿毒症继发性甲旁亢患者甲状旁腺全切联合自体移植术后早期发生低钙血症的危险因素
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　　［摘要］　目的　探讨尿毒症继发性甲旁亢患者在甲状旁腺切除术后早期发生低钙血症的危险因
素。方法　回顾性分析２０１３年７月至２０１６年８月１１６例接受甲状旁腺切除术的尿毒症继发性甲旁亢
患者资料，根据术后２４ｈ内血钙浓度分为２组：正常血钙组（术后钙浓度＞２ｍｍｏｌ／Ｌ）３３例，低钙组（术
后钙浓度≤２ｍｍｏｌ／Ｌ）８３例。应用逐步Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归，分析患者的年龄、透析时间、术前血钙、术前血红
蛋白、术前ＡＬＰ和术前ＰＴＨ等指标。结果　患者术前低血钙（９５％ＣＩ０．１１～０．３７，Ｐ＝０．００１）、高浓度
碱性磷酸酶（９５％ＣＩ０．７１～０．９３，Ｐ＜０．００１）和甲状旁腺激素（９５％ＣＩ０．５８～０．８５，Ｐ＝０．００３）为术后早
期发生低钙血症的独立危险因素。结论　术前低血钙、高浓度碱性磷酸酶和甲状旁腺激素是术后早期
低钙血症的独立危险因素。
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　　继发性甲状旁腺功能亢进（ｓｅｃｏｎｄａｒｙｈｙｐｅｒｐａｒａ
ｔｈｙｒｏｉｄｉｓｍ，ＳＨＰＴ）是尿毒症维持性透析患者常见的并
发症。由于尿毒症患者循环中长期的高磷低钙状态，

刺激甲状旁腺激素（ｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄｈｏｒｍｏｎｅ，ＰＴＨ）分泌增
加，甲状旁腺腺体随之增生，逐渐导致 ＳＨＰＴ。临床上
的治疗方案包括药物治疗和手术治疗［１－２］，药物治疗

不能控制的ＳＨＰＴ则考虑手术切除甲状旁腺［３－４］。甲

状旁腺切除术（ｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄｅｃｔｏｍｙ，ＰＴＸ）后患者易发生
低钙血症，继发性甲旁亢患者术后发生低钙血症的概

率远大于原发性甲旁亢，可达７０％ ～９０％［５］，且术后

２４ｈ内便可出现低血钙症状，表现为口唇麻木、手足
抽搐，严重时可发生低钙危象，致使随意肌及平滑肌痉

挛，引起一系列严重后果，如窒息、惊厥、癫痫发作、心

功能不全、心搏骤停以致死亡［６］。因此，如果能根据

患者术前的相关临床指标明确术后早期发生低钙血症

的危险因素，提早确定高危人群，有针对性地积极防治

低血钙具有重要的临床意义。前期关于原发性甲旁亢

患者术后的研究较多，而针对继发性甲旁亢患者的相

关研究较少，且由于各个医院手术方式存在差异，统计

分析结果也各有不同［５－７］。虽然前期研究已取得了很

大的进展，但是继发性甲旁亢患者在行甲状旁腺切除

术后早期发生低钙血症的危险因素仍不明确。本研究

通过回顾性分析１１６例接受甲状旁腺全切联合自体移
植术的尿毒症继发性甲旁亢患者的临床资料，分析明

确继发性甲旁亢患者在该手术方式下早期发生低钙血

症的危险因素。

１　对象与方法

１．１　研究对象
　　２０１３年７月至２０１６年８月在山东省千佛山医院
和济南军区总医院住院的１１６例已接受甲状旁腺全切
联合自体移植术的尿毒症继发性甲旁亢患者，包括男

性７１例，女性４５例，年龄（４４±１１）岁，平均持续透析
时间６．５年。入组标准［８－１０］：尿毒症长期透析患者，

存在以下情况：①血 ｉＰＴＨ＞８００ｐｇ／ｍＬ；或血 ｉＰＴＨ＞
５００ｐｇ／ｍＬ，伴有无法控制的钙磷代谢紊乱。②药物冲
击治疗无效的持续性高钙或高磷血症，或以往对药物

（活性维生素 Ｄ及其类似物）治疗抵抗。③影像学证

据存在至少一枚增大的甲状旁腺（如腺体直径 ＞１ｃｍ
并且有丰富的血流）。排除标准：①心肺功能不能耐
受全麻；②ＥＣＴ等证实颈部以外存在异位的甲状旁腺；
③严重贫血或凝血指标异常。本研究通过山东省千佛
山医院和济南军区总医院伦理审查委员会批准，研究

对象或其家属已获知本研究内容并签署知情同意书。

１．２　方法
　　根据术后２４ｈ内血钙浓度分为２组：正常血钙组
（３３例）术后钙浓度 ＞２ｍｍｏｌ／Ｌ、低钙组（８３例）术后
钙浓度≤２ｍｍｏｌ／Ｌ。血钙、磷浓度、血红蛋白和白蛋白
水平、碱性磷酸酶水平、甲状旁腺激素水平分别采用标

准的实验室方法测量。指标的正常范围：总钙：２．１９～
２．５４ｍｍｏｌ／Ｌ，血磷：０．８７～１．４５ｍｍｏｌ／Ｌ，甲状旁腺激
素：１５～６５ｐｇ／ｍＬ，碱性磷酸酶（Ａｌｋａｌｉｎｅｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅ，
ＡＬＰ）：４５～１２５ＩＵ／Ｌ，血红蛋白：１１５～１５０ｇ／Ｌ，白蛋
白：４０～５５ｇ／Ｌ。
１．３　手术方式
　　手术由两腺外科专家操作完成。患者于全麻下探
查双侧甲状腺区域，明确上下两对甲状旁腺位置，上一

对甲状旁腺常位于甲状腺侧叶后缘中部附近，下一对

则一般位于 后部下１／３处。自上而下探查甲状旁腺，
若见腺体呈弥漫性增生或结节性增生改变，或者术中

冰冻病理示腺瘤样增生病变，则行甲状旁腺全切联合

自体移植术。术中注意保护双侧喉返神经。

１．４　术后处理
　　术后密切观察患者是否存在低血钙症状，及时监测
血钙，一旦发现患者出现手足抽搐等症状，可立即静脉

注射１０ｍＬ１０％葡萄糖酸钙溶液，再以２ｍｇ／（ｋｇ·ｈ）
缓慢静脉滴入葡萄糖酸钙溶液，尽量使血钙水平维持在

１．８～２．４ｍｍｏｌ／Ｌ，药物剂量根据患者的临床症状及生
化数据进行调整。患者术后可采用含钙 ３．５ｍＥｑ／Ｌ
的透析液，透析过程亦需监测血钙，发现低血钙及时

补钙。

１．５　统计学分析
　　采用ＳＰＳＳ２０．０统计软件，连续性变量以 珋ｘ±ｓ表
示，应用ｔ检验。分类变量以频数和百分率表示，应用
χ２检验。非正态分布变量用中位数和四分位数间距表
示，应用 ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵ检验。应用逐步 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回

３７４　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　　 　　　　　　第三军医大学学报，２０１７，３９（５）



归分析确定术后早期发生低钙血症的危险因素。Ｐ＜
０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　患者临床资料
　　为了确定患者在甲状旁腺全切联合自体移植术后
早期发生低钙血症的危险因素，搜集患者临床资料

（表１），包括年龄、性别等一般情况，以及病史，症状和
辅助检查等。１１６例均为尿毒症透析患者，年龄（４４±
１１）岁，其中 ４５例（３８．８％）为女性。绝大多数患者
（７８．４％）存在不同程度的骨病相关症状体征，另有部
分患者存在皮肤瘙痒、粗糙、灰暗（１３．８％），肌无力
（１７．２％），神经精神症状（３．４％）等症状体征，每周透
析１２ｈ。

表１　尿毒症继发性甲旁亢患者临床资料

临床特征 统计值［例（％）］

主要肾脏疾病

　慢性肾小球肾炎 ６６（５６．９％）

　间质性肾炎 １１（９．５％）

　糖尿病肾病 ２（１．７％）

高血压病病史 ９８（８４．５％）

冠心病病史 ２０（１７．２％）

骨病（骨痛、骨折、个字变矮等） ９１（７８．４％）

皮肤瘙痒、粗糙、灰暗 １６（１３．８％）

肌无力 ２０（１７．２％）

神经精神症状 ４（３．４％）

超声心动图

　瓣膜钙化 ２７（２３．３％）

　心室缩／舒功能减低 ５８（５０．０％）

２．２　术后早期发生低钙血症的相关因素的单变量
分析

　　通过术后早期发生低钙血症的相关因素的单变量
分析（表２），术后早期易发生低钙血症的患者，其年龄
相对较小（Ｐ＝０．０２），透析时间相对较短（Ｐ＝０．０２），
术前血钙（Ｐ＜０．０１）和术前血红蛋白（Ｐ＝０．００１）浓
度较低，术前ＡＬＰ（Ｐ＜０．０１）和术前 ＰＴＨ（Ｐ＝０．００２）
水平相对更高。

２．３　术后早期发生低钙血症的危险因素的逐步 Ｌｏ
ｇｉｓｔｉｃ回归分析

　　选择年龄、透析时间、术前血钙、术前血红蛋白、术
前ＡＬＰ和术前 ＰＴＨ进入逐步 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析（表
３），确定术前低血钙、高浓度 ＡＬＰ和 ＰＴＨ为术后早期
发生低钙血症的独立危险因素。

表３　逐步Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析明确术后早期发生低钙血症的
独立危险因素

变量 Ｅｘｐ（β） ９５％ＣＩ Ｐ值

术前血钙（ｍｍｏｌ／Ｌ） ０．０１ （０．１１～０．３７） ０．００１

术前ＡＬＰ（ＩＵ／Ｌ） １．０１ （０．７１～０．９３） ＜０．００１

术前ＰＴＨ（ｐｇ／ｍＬ） １．０１ （０．５８～０．８５） ０．００３

２．４　低钙组和正常血钙组患者术前和术后１周平均
血钙浓度的变化趋势

　　两组患者术前和术后１周平均血钙浓度变化趋势
（图１）表明，正常血钙组的患者在术后１周内平均血
钙浓度波动较小，并且经过药物治疗后能够相对较快

地恢复到正常范围内；而低钙组患者，术后前３ｄ血钙
极速下降，经过１周的药物治疗血钙才逐渐回升。

表２　术后早期发生低钙血症的相关因素的单变量分析

组别 病例数 年龄（岁）
性别

（女／男）

持续透析

时间（年）

术前血钙水平

（ｍｍｏｌ／Ｌ）

术前血磷水平

（ｍｍｏｌ／Ｌ）

术前ＡＬＰ

（ＩＵ／Ｌ）

术前ＰＴＨ

（ｐｇ／ｍＬ）

低钙组（Ｃａ≤２ｍｍｏｌ／Ｌ）　　 ８３ ４２．１±１０．８ ３２／５１ ６（５，８） ２．２８±０．２２ ２．２８±０．５４ ８４３（５４８，１０９５）２１６８（１４０５，２５５３）
正常血钙组（Ｃａ＞２ｍｍｏｌ／Ｌ） ３３ ４８．４±１１．３ １３／２０ ８（６，１０．５） ２．５０±０．２２ ２．２６±０．４２ ２９３（１４３，５５３）　 １１６０（６０３，１５８３）

总数 １１６ ４３．９±１１．３ ４５／７１ ６．５（５，９） ２．３５±０．２４ ２．２７±０．５０ ６８０（４４６，１０５８）１７９７（９３２，２４１１）
Ｐ值 ０．０２ ０．９３ ０．０２ ＜０．０１ ０．８９ ＜０．０１ ０．００２

病理学（例）
组别 病例数

术前血清白蛋白

（ｇ／Ｌ）

术前血红蛋白

（ｇ／ｄＬ）

术前ｅＧＦＲ

［ｍＬ／（ｍｉｎｏ１．７３ｍ２）］ 弥漫性增生 增生，局部腺瘤样变 倾向腺瘤

低钙组（Ｃａ≤２ｍｍｏｌ／Ｌ）　　 ８３ ３８．０４±４．３９ １０３．３０±１８．０４ ５．９９（４．７７，７．１８） ２８ ３７ １８
正常血钙组（Ｃａ＞２ｍｍｏｌ／Ｌ） ３３ ４０．０９±４．５５ １１７．５８±１７．０６ ５．２０（４．３５，６．４８） ６ １６ ９

总数 １１６ ３８．６１±４．５０ １０７．２４±１８．８１ ５．６９（４．６１，７．１０） ３４ ５３ ２７
Ｐ值 ０．０６ ０．００１ ０．２６ ０．３０

ＡＬＰ：碱性磷酸酶；ＰＴＨ：甲状旁腺激素；ｅＧＦＲ：肾小球滤过率估计值；表中符合正态分布的变量用 珋ｘ±ｓ表示，组间
比较应用ｔ检验；不符合正态分布的变量用中位数和四分位数间距表示，组间比较应用Ｍａｎｎ

!

ＷｈｉｔｎｅｙＵ检验；
分类变量应用卡方检验

４７４ 　　　　　　　　　　　　　　第三军医大学学报，２０１７，３９（５）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　
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图１　两组患者术前及术后１、３、７ｄ平均血钙浓度变化趋势

３　讨论

　　慢性肾衰竭并发继发性甲旁亢患者在药物治疗无
效时，通常都需要行甲状旁腺切除术。目前 ＰＴＸ有
３种方式：甲状旁腺全切（ｔｏｔａｌＰＴＸｗｉｔｈｏｕｔａｕｔｏｔｒａｎｓ
ｐｌａｎｔａｔｉｏｎ），甲状旁腺次全切（ｓｕｂｔｏｔａｌＰＴＸ）和甲状旁
腺全切联合自体移植术（ｔｏｔａｌＰＴＸｗｉｔｈａｕｔｏｔｒａｎｓｐｌａｎｔａ
ｔｉｏｎ）［１１－１３］。三种手术方式各有优劣，甲状旁腺全切
联合自体移植术，该手术方式对于术后复发的继发性

甲旁亢病人来说，可以在局麻下行移植物切除，避免了

再次探查颈部时对喉返神经的损伤，因此更为安全有

效［２，１１－１３］。

　　由两组患者术前和术后１周平均血钙浓度变化趋
势（图１）可知，根据术后２４ｈ内血钙浓度进行分组，
同样可以较好地预测术后早期平均血钙浓度的变化趋

势。另一方面，根据图１的变化趋势可知，术后早期发
生低钙血症会大大延长患者的术后住院时间，增加患

者的经济负担；并且如果药物治疗不及时，容易引发低

钙危象，导致严重后果。因此，明确术后早期发生低钙

血症的危险因素，针对性地积极防治术后低血钙非常

具有临床意义。

　　前期研究表明，继发性甲旁亢患者术后发生低钙血
症的比率远大于原发性甲旁亢，可达７０％～９０％［５］。本

研究中，术后２４ｈ内低钙血症的发生率为７１．６％，和前
期研究［５，７］结果大致符合。甲状旁腺切除术后患者易发

生低钙血症，一方面是因为骨饥饿及骨重塑，病损的甲

状旁腺腺体被切除后，循环中ＰＴＨ水平骤然下降，血液
中大量钙质快速转移到之前脱钙的骨中，导致血钙浓度

迅速降低；另一方面是因为残余甲状旁腺功能暂时性

受抑制，切除病损甲状旁腺腺体后，残余甲状旁腺腺体

由于之前高血钙的长期刺激，导致功能暂时性受抑

制［６］。可见 ＰＴＨ水平和肾性骨饥饿密切相关［６，１４］。

本研究中低钙组患者术前 ＰＴＨ水平远高于正常血钙
组，并且为术后早期发生低钙血症的独立危险因素，这

与前期一些研究［５－７］的结果不相符，但是根据上述继

发性甲旁亢患者术后发生低钙血症的机制，可以认为

低钙组患者拥有更高浓度的术前 ＰＴＨ，能更好地解释
该组患者严重的骨饥饿状态。

　　通过术后早期发生低钙血症的相关因素的单变量
分析（表２），低钙组患者的年龄相对较小，透析时间相
对较短，术前血钙、血红蛋白浓度较低，与前期研究［７］

结果相符。但该组患者术前ＡＬＰ水平相对更高，并且
ＡＬＰ是术后早期发生低钙血症的独立危险因素，这与
前期一些研究［５，７］的结果不一致。当继发性甲旁亢患

者的血清ＰＴＨ促进成骨细胞成骨活性时，ＡＬＰ的水平
也会增加，并且其增加的水平和骨病的严重程度有关。

因此，术前ＡＬＰ浓度更高也同样说明了低钙组患者存
在更活跃的骨重塑状态。而在一些关于骨饥饿综合征

的研究中，拥有骨饥饿综合征的患者，其术前ＡＬＰ浓度
也更高［６］，进一步证实了本研究结果。早前一项研究专

门针对术前血磷水平和术后早期低血钙之间的相关性

进行过统计学分析，结论是术前血磷水平并不是预测早

期低血钙的危险因素［１５］，本研究结果与之相符。

　　本研究搜集了１１６例甲状旁腺全切联合自体移植
术的尿毒症继发性甲旁亢患者资料，但由于回顾性研

究的局限性，研究结果不能完全排除饮食、药物、透析

充分性等因素对术前血钙和血磷等指标的影响。不同

手术方式下术后发生低钙血症的影响因素的比较性研

究有待进一步进行。术前低血钙、高浓度 ＡＬＰ和 ＰＴＨ
是甲状旁腺全切联合自体移植术术后早期发生低钙血

症的独立危险因素，有以上危险因素的尿毒症继发性甲

旁亢患者是该手术方式下术后早期易发生低钙血症的

高危人群，术后需密切监测血钙水平，积极防治低血钙。
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